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【摘要】 　 近年来稽留流产的发病率呈逐渐上升趋势。 稽留流产疾病本身以及不同终止妊娠方式均可能对子宫内膜造成

不同程度的损伤,从而影响女性生育力。 作为一名临床医师,选择何种治疗方式最大程度保护女性生育力则是临床工作的重

点。 本综述通过对早期稽留流产及不同终止妊娠方式对生育力尤其是子宫内膜影响的文献进行总结,为临床工作中选择对

稽留流产患者生育力保护更佳的治疗方案提供依据。
【关键词】 　 稽留流产;期待治疗;药物治疗;手术治疗;女性生育力

【中图分类号】 R714. 21　 　 　 【文献标志码】 B　 　 　 【文章编号】 1672-6170(2026)04-0204-05
  

　 　 稽留流产(missed
 

abortion,MA)又称过期流产,
指胚胎或胎儿已死亡滞留宫腔内未能及时自然排

出;表现为早孕反应消失,有先兆流产症状或无任

何症状,子宫不再增大反而缩小。 其中妊娠<12 周

称 为 早 期 稽 留 流 产 ( missed
 

early
 

miscarriage,
MEM) [1] 。 近年来,随着人们生活方式的改变及生

育年龄推迟, 稽留流产的发生率呈逐渐上升趋

势[2] 。 国外文献报道,育龄期妇女发生 MA 的概率

高达 15%[3] ; 而 国 内 研 究 显 示 MA 发 病 率

达 13. 4%[4] 。
  

MEM 可能通过多种机制对女性生育能力产生

影响,女性生育力是指女性能够正常排卵、孕育胎

儿的能力[5] ,生育力的评估主要涵盖三方面:卵巢

储备功能、生殖道结构和功能及全身疾病因素等。
卵巢功能是评估女性排卵及性激素分泌能力的重

要指标,有研究指出稽留流产清宫术后卵巢功能可

能发生改变[6] ,但目前暂无更多研究证明稽留流产

及其终止妊娠方式与卵巢功能之间的内在联系。
早期稽留流产对生育力的影响更多的表现为对生

殖道结构和功能的影响,如流产过程中的宫腔操作

(如清宫术)可通过多种机制损伤子宫内膜基底层

从而导致宫腔粘连和薄型子宫内膜[7] ,良好的子宫

内膜容受性是胚胎顺利植入的必要条件,若子宫内

膜容受性受到损害,将会引起胚胎着床失败,发生

流产甚至不孕,影响女性妊娠结局。 在全身疾病因

素方面,流产本身所反映的潜在病因,如夫妇染色

体异常、免疫因素(如抗磷脂综合征)以及血栓前状

态等,若未被及时诊断与干预,将持续存在并影响

妊娠结局;此外,反复的流产经历给女性带来的焦

虑等心理压力,通过下丘脑-垂体-性腺轴影响内分

泌稳态,从而降低女性的生育力[8] 。
  

目前 MA 的治疗方式包括期待治疗、药物治疗

及手术治疗[7] ,现有研究中多数研究侧重于不同终

止妊娠方式有效率的比较[9,
 

10] ;仅有少量研究探讨

子宫内膜厚度、流产后内膜血流等容受性相关指

标[11] 。 因此,本综述旨在对近期 MA 及不同终止妊

娠方式(包括期待治疗、药物治疗与手术治疗)对子

宫内膜的影响的文献进行总结,探讨不同终止妊娠

方式对女性生育力的影响,为临床工作中更好地选

择保护 MA 患者生育力提供依据。
1　 MA 对子宫内膜的影响

  

子宫内膜容受性(endometrial
 

receptivity,ER)是

指子宫内膜在特定时间允许胚胎定位、黏附、穿透

及植入的能力,接受胚胎植入的特定时期被称为着

床窗口期(window
 

of
 

implantation,WOI) [12] 。 与其他

流产类型不同,MA 因其独特的病理生理过程:包括

死亡胚胎滞留引发的慢性炎症、内膜下血流改变以

及紊乱的内分泌环境均可能对子宫内膜造成损害。
1. 1　 免疫失衡与炎症因子损伤　 正常妊娠的建立

依赖于母胎界面的免疫耐受与炎症平衡,而稽留流

产打破了这一平衡,持续的病理状态与炎症反应是

关键因素。 稽留流产发生时,胚胎或绒毛组织长时

间滞留于宫腔,可能引发局部炎症反应(如中性粒

细胞、巨噬细胞浸润),释放炎性因子( IL-6、TNF-α
等),破坏子宫内膜的微环境;如 Th1 / Th2 失衡与

Th17 / Treg 失衡等[13] 。 当胚胎已经死亡时,妊娠组

织滞留在宫腔内,子宫蜕膜组织外基质不能降解,
机体内免疫系统对死亡组织的吸收反应导致 TNF-α
水平进一步紊乱[14] ;Dixit 等[15]研究发现,反复种植

失败的患者经治疗后体内 TNF-α 含量有所降低,细
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胞介导免疫反应减弱,子宫内膜对于胚胎的免疫排

斥减小,有利于胚胎植入。
1. 2　 血管生成与血流障碍　 正常胚胎着床需要丰

富的血管生成,MEM 可能影响子宫内膜的血管重

建。 微血管密度( microvessel
 

density,MVD) 是反映

新生毛细血管数量的重要指标。 血管新生水平下

降会导致局部出现微循环障碍,导致子宫内膜血流

减少,降低 ER。 有研究表明[16] ,MVD 水平降低为

稽留流产患者清宫术后发生宫腔粘连的独立影响

因素。
1. 3　 内膜修复障碍　 子宫内膜的周期性再生与容

受性的获得,依赖于上皮细胞、基质细胞的有序增

殖和分化,MA 的病理状态干扰了这一过程。 稽留

流产发生时,雌孕激素分泌呈低水平状态,导致内

膜从蜕膜状态逆转为增殖期延迟,延长子宫内膜修

复时间。 低水平的 E2 抑制子宫内膜细胞基质金属

蛋白酶-9( MMP-9) 的合成,上调转化生长因子-β1
(TGF-β1),使纤维蛋白和细胞外基质沉积增加[17] ,
可能引发子宫内膜基底层微小损伤和纤维化,破坏

子宫内膜的正常结构和功能。
1. 4　 分子水平影响　 炎症因子破坏子宫内膜微环

境, 影 响 容 受 性 相 关 分 子 ( 如 整 合 素 αvβ3、
HOXA10、 miRNA ) 的表达。 如慢性炎症会导致

HOXA10 的表达降低,破坏了免疫调节和细胞因子

信号传导,损害 ER[18] 。
2　 MEM 的不同终止妊娠方式对子宫内膜的影响

  

MEM 终止妊娠方式包括期待治疗、药物流产以

及手术流产。 不同终止妊娠方式因其作用方式和

作用机制不同各有其利弊,对子宫内膜及后续的妊

娠结局产生不同的影响,从而影响女性的生育力。
2. 1　 期待治疗　 指不立即进行手术或药物干预,而
是等待妊娠组织自然排出,期待时间为 7 ~ 14

 

d[7] 。
期待治疗避免了药物治疗可能引起的副反应以及

手术治疗相关并发症风险(如子宫穿孔、宫颈损伤

等);同时避免了宫腔操作给子宫内膜带来的机械

性损伤,降低宫腔粘连风险,在保守治疗成功的情

况下,能更好地保护子宫内膜[7] ;但是期待治疗的

成功率仅为 39% ~ 78%[19] ,胎物残留可能导致持续

性出血或感染,胚胎组织在宫腔内滞留时间过长导

致子宫壁之间发生机化粘连,同时可能引起慢性子

宫内膜炎(chronic
 

endometritis
 

,CE),慢性炎症导致

免疫细胞浸润和炎症介质渗出,不仅损害子宫内

膜,还可能影响基因表达以降低子宫内膜容受性。
Lucia 等[20] 检测了患有 CE 患者的子宫内膜组织样

本和血清中的 miR-27a-3p 和 miR-124-3p,其表达水

平明显升高;microRNA-124-3p 过表达会降低子宫

内膜上皮细胞与滋养细胞黏附的能力,从而影响子

宫内膜容受性。 鉴于胎物长期滞留对子宫内膜影

响,《早期妊娠稽留流产治疗专家共识》中指出,若
超过 14

 

d 妊娠组织仍未排出,需更换其他治疗方

式[7] 。 目前暂无有关 MA 患者期待治疗后再次妊娠

率的研究,这可能与患者的选择治疗偏好相关,由
于期待治疗的不确定性,部分患者更倾向于选择药

物或手术的方式立即终止妊娠[19] 。
2. 2　 药物治疗　 指通过药物作用的方式使妊娠组

织自行排出体外,目前常用的药物有米非司酮及前

列腺素类似物(主要包括米索前列醇和卡前列甲

酯)。 药物治疗即模拟自然流产过程,米非司酮作

为孕激素受体拮抗剂,使蜕膜组织坏死、绒毛凋亡,
促进组织松脱;而前列腺素类衍生物引发子宫收

缩,促进妊娠物排出;药物治疗稽留流产常用米非

司酮联合米索前列醇或单用米索前列醇,目前未有

报道单用卡前列甲酯治疗早期稽留流产,一般与其

他药物或清宫术联用[21] 。 与期待治疗相比,药物治

疗的成功率更高;一项队列研究证实在妊娠<12 周

的 MEM 患者中成功率可达 85. 5%[22] 。 国内专家共

识建议:口服米非司酮
 

200
 

mg 后 24 ~ 48 小时,可开

始使用前列腺素类似物;米索前列醇可单独或联合

米非司酮使用,给药方式包括舌下含服 400
 

μg 或阴

道给药 600
 

μg;此外,也可口服米非司酮后于阴道

后穹隆放置 1
 

mg 卡前列甲酯栓[7] 。 然而,该共识并

未针对不同孕周(如<8 周或 8 ~ 12 周)的早期稽留

流产制定差异化的用药方案。 陈冰等[23] 对 154 例

MA 患者采用米非司酮配伍米索前列醇治疗的研究

中指出,孕囊大小可能影响药物流产成功率,孕囊<
2

 

cm 的患者清宫率(0. 00%)低于孕囊≥2
 

cm 患者

(28. 36%),而孕周<10 周与≥10 周患者的不全流

产发生率未见明显差异。 目前多数研究认为,MEM
的流产成功率与孕周大小无显著相关性[24] ,但这一

结论与少数研究存在分歧[25] 。 因此,关于不同孕周

及孕囊大小对 MEM 药物流产成功率的影响,仍需

更多大样本研究进一步探讨。 在 Dayan 等[26] 的最

新研究中显示,米非司酮配伍米索前列醇可提高药

物流产成功率,而单独使用米索前列醇则手术干预

率可达 30%。
  

当发生药流不全时,可选择期待疗法或继续药

物保守治疗,也可选择清宫术清除残留妊娠组织。
在临床工作中,药流后立即清宫可能仅见血块及部

分蜕膜组织,因此,是否有必要在药物流产后立即

行常规清宫值得思考。 针对药流不全的患者根据

超声检查及临床特点决定后续治疗方案可减少不

必要的宫腔操作对内膜的损伤。 对于阴道出血不
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多、宫腔残留物直径<2. 0
 

cm 且无血流信号可选择

期待疗法,观察 7 ~ 14
 

d,并可等待下次月经来潮排

出宫腔残留物,在期待成功率方面,目前尚缺乏高

质量的临床证据;当妊娠组织残留时间较短(阴道

流血≤14
 

d)、宫腔残留物直径≤2. 5
 

cm 且血 HCG
水平较低可选择继续药物保守,药物包括米索前列

醇、米非司酮及中药治疗等[27] ,在 Nadine 等[28]的研

究中,第二剂米索前列醇治疗成功率可达 49%;此
外,米索前列醇与缩宫素联用能够提高完全流产

率,缩短阴道流血时间。 李莉等[29] 认为针对药流不

全的患者选择药物保守治疗,与清宫术相比,远期

伤害(如宫腔粘连的发生) 更小,术后月经恢复更

早。 若阴道出血超过月经量或月经来潮后宫腔内

仍有残留病灶,应选择清宫术,包括传统清宫术、超
声引导下清宫与宫腔直视下清宫。 既往研究表明,
与传统清宫相比,宫腔直视下清宫有利于子宫内膜

修复,术后月经恢复时间更短[30] ;Rein 等[31] 在一项

队列研究中指出宫腔直视下清宫能显著降低宫腔

粘连的发生率并提高妊娠率。 因此,对于药流不全

的 MA 患者,可优先考虑继续药物保守治疗或宫腔

直视下清宫术。
  

针对药物治疗与手术治疗对子宫内膜影响的

比较,赵圣蕊等[32] 比较了稽留流产清宫组的流产

前、后两次胚胎移植前的内膜厚度差值高于药物流

产组(P = 0. 008),认为药物流产比清宫更有利于保

护子宫内膜。 针对于联合用药及单用米索对子宫

内膜影响的差异,有研究发现米非司酮与米索前列

醇两种药物联用可以发挥协同增效的作用,加快绒

毛组织及脱膜组织排出体外,促进 β-HCG 恢复,减
轻机体炎症水平,纠正内膜缺氧状态,降低 HIF-α、
TNF-α 等血清学指标水平,促进子宫内膜恢复。 陈

红[10]的研究发现:米非司酮联合米索终止稽留流产

后 3 个月子宫内膜厚度大于单用米索前列醇,子宫

搏动指数、阻力指数则相对较低。
  

药物治疗的优势还体现在对患者妊娠率的影

响较小,Bord 等[33] 探讨了接受米索前列醇治疗的

MA 患者妊娠率,表明在治疗后 3 个月内的妊娠率

较低,而 2 年内的妊娠率与早孕流产妇女之间无明

显差别。 稽留流产药物治疗后再次妊娠的妊娠间

隔可能会带来不同的妊娠结局,国外的研究中指出

当妊娠间隔<18 个月时,自发性早产发生率明显高

于 妊 娠 间 隔 > 18 个 月 的 患 者 ( 16. 28%
 

vs
 

6. 74%) [34] 。 因此对流产患者流产后应进行妊娠间

隔指导有助于减少下次不良妊娠的发生。
2. 3　 手术治疗　 传统手术方式可选择负压吸引术

或刮宫术,近年临床使用还有超声引导下清宫及宫

腔直视下清宫。 手术操作可有效清除妊娠组织,疗
效可达 99%,避免了长时间等待。 若选择宫腔直视

下清宫,可术中同时检查是否存在宫腔粘连等影响

妊娠的疾病,并进行处理。 另外,手术可及时处理

大出血、继发感染等紧急情况,但手术操作存在子

宫穿 孔、 宫 颈 损 伤、 术 中 及 术 后 出 血、 感 染 等

风险[21] 。
  

MEM 手术治疗后对子宫内膜的影响主要是薄

型子宫内膜的发生( < 6
 

mm) 及术后宫腔粘连[5] 。
Xiao 等[35]指出多次人工流产、刮宫所致的宫腔粘连

发生率高达 80%,这是因为宫腔操作可造成子宫内

膜基底层损伤,导致纤维结缔组织增生和子宫内膜

再生障碍,进而使子宫内膜修复障碍或致宫腔粘连

(Asherman 综合征),严重影响胚胎着床,影响妊娠

结局。 超过 90%的 Asherman 综合征病例发生在与

妊娠相关的刮宫术后。 既往研究显示,与期待和药

物相比,手术流产患者子宫内膜厚度减少( >2
 

mm)
的情况更严重[36] 。 不同的术式对子宫内膜的影响

存在一定的差别:①传统刮宫术:凭借操作者的经

验进行,容易导致过度刮宫引起子宫内膜基底层损

伤,术后宫腔粘连发生率较高;若胚胎停育时间愈

久,妊娠组织与子宫壁之间机化粘连更紧密,易导

致妊娠残留和二次清宫[7] ;②负压吸引术:存在吸

宫不全、漏吸等风险,必要时需二次清宫[21] ,与电动

负压吸引相比,手动负压吸引力较小,避免反复进

入宫腔,减轻对子宫内膜的损伤;高国芳等[37] 比较

两种不同吸引方式,得出手动负压吸引组术后激素

水平恢复较快,有利于妊娠终止后子宫内膜修复。
③超声引导下清宫术:超声引导下进行手术流产可

连续动态观察手术过程,减少子宫穿孔、人流不全

等并发症的发生。 但也有研究指出超声引导在早

期稽留流产并发症(如胎物残留)的发生率中并无

改善[38] 。 ④宫腔直视下清宫术:宫腔直视下清宫具

有高清、直视等优点,由于其直观定位孕囊所在,可
实现精准人工流产,定点搔刮,减少对子宫内膜损

伤[5] 。 Yan 等[11] 证明宫腔镜手术可降低宫内残留

和 IUA 风险,术后月经恢复较早。 钱欢欢等[39]研究

了稽留流产患者采用宫腔直视与超声引导两种不

同方式,其中宫腔直视下清宫的患者月经复潮时间

更短。 Matthieu 等[40]比较了 MA 患者采用传统刮宫

术与宫腔直视下清宫术的生殖结局,术后 6 个月,宫
腔直视组妊娠率显著高于刮宫组(P= 0. 018)。
3　 小结与展望

  

MA 是妊娠早期常见的并发症,属于一种病理

妊娠;其发生过程中,子宫内膜微环境的改变以及

所采用的终止妊娠方式均可能对女性生育力造成
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影响。 不同终止妊娠方式因作用机制差异,直接影

响完全流产率,进而干扰子宫内膜的正常修复过

程,并可能对后续胚胎着床产生不利影响。 为减少

宫腔操作对子宫内膜的损伤,目前临床实践中逐渐

倾向于采用药物流产以促进妊娠组织排出;然而,
药物流产存在不全流产的风险,若妊娠物持续残

留,仍可能需要手术干预。 关于药流不全后行清宫

术与直接选择手术流产对子宫内膜的影响程度如

何,目前尚缺乏高质量的研究证据,有待进一步深

入探讨。 对于有再生育需求的稽留流产患者终止

妊娠的方法中,药物流产目前研究认为是对子宫内

膜损伤更小的方案,而对于手术终止妊娠的患者,
宫腔直视下清宫能更好地保护女性生育力。

  

在未来的研究中,可对 MA 患者进行大样本、多
中心的长期(如 1 ~ 2 年)随访研究,进一步比较不同

终止妊娠方式对此类患者远期妊娠结局(如活产

率)的影响,并利用三维超声等影像学技术客观评

估子宫内膜容受性相关指标,评估稽留流产不同终

止妊娠方式对子宫内膜及生育力的影响,为患者制

定个体化治疗方案提供参考。
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